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Szerzők­ az­ ABRAB-vizsgálat­ (Assessment­ of­ Biologics­ in­
Rheumatoid­ Arthritis­ in­ Budapest)­ keretein­ belül­ az­ Orszá-
gos­Reumatológiai­és­Fizioterápiás­ Intézetben­kezelt­ felnőtt­
rheumatoid­arthritises­(RA)­betegek­biológiai­terápiában­ré-
szesülő­korai­RA-es­és­késői­RA-es­csoportját­hasonlították­
össze­hagyományos­betegségmódosító­terápiával­kezelt­ko-
rai­RA-es­betegekkel,­a­terápiájuk­kezdete­utáni­első­12 hó-
nap­ háromhavonkénti­ kontrolleredményei­ alapján.­ Klinikai­
szempontból­a­betegségaktivitást­(DAS28)­és­a­funkcionális­
állapotot­ (HAQ-DI),­ illetve­ a­ kiinduláshoz­ képest­mért­ javu-
lásukat,­az­elért­EULAR­terápiás­válaszokat,­ illetve­a­DAS28­
remissziót­ és­ alacsony­ betegségaktivitást­ (LDA)­ elérő­ be-
tegek­ arányát­ értékelték­ és­ hasonlították­ össze.­ A­ van­ der­
Heijde­ által­módosított­ Sharp-score­ alapján­meghatározták­
az­egyéves­radiológiai­progressziót­és­annak­különbségét,­il-
letve­vizsgálták­azt,­hogy­van-e­különbség­a­radiológiai­prog-
resszió­megállítása,­valamint­a­rapid­radiológiai­progresszió­
kialakulása­között.
A­betegségaktivitás­és­a­funkcionális­állapot­a­kiindulási­ér-
tékhez­képest­valamennyi­terápiás­csoportnál­minden­viziten­
szignifikánsan­ alacsonyabb­ értéket­ mutatott,­ a­ betegség-
aktivitás­ szempontjából­ a­ biológiai­ terápiás­ csoportoknál­ a­
vizitek­ döntő­ többségénél­ szignifikánsan­ nagyobb­mértékű­
javulással.­Ez­az­előny­a­funkcionális­állapot­szempontjából­
nem­állt­ fenn.­Nem­volt­ jelentős­különbség­a­ remissziót­ és­
alacsony­betegségaktivitást­elérő­betegek­arányában,­illetve­
a­ jó­és­mérsékelt­EULAR­terápiás­válaszok­elérésében­sem,­
de­a­biológiai­terápiás­késői­RA-es­betegcsoportnál­minden­
viziten­ szignifikánsan­ kevesebb­ beteg­mutatott­ rossz­ terá-
piás­ választ.­ A­ radiológiai­ progresszió­ gátlása­ szempontjá-
ból­a­biológiai­terápiás­csoportok­szignifikánsan­jobb­ered-
ményeket­ mutattak,­ elsősorban­ a­ korai­ RA-es­ betegek.­ Ez­
a­ fokozott­ hatékonyság­ hasonlóképpen­ szignifikáns­mérté-
kűnek­mutatkozott­ a­ radiológiai­ non-progresszió­aránya­és­
a­ rapid­ radiológiai­progresszió­elkerülése­szempontjából­ is.­
Vizsgálatuk­alapján­elmondható,­hogy­a­biológiai­ terápiával­
kezelt­betegeiknél,­bár­a­betegségaktivitás­csökkenése­nem­
volt­egyértelműen­nagyobb­mértékű­a­betegségmódosító­te-
rápiával­kezelt­betegekhez­képest,­a­radiológiai­progresszió­
lassítása/megállítása­szignifikánsan­eredményesebbnek­bi-
zonyult,­különösen­a­korai­RA-es­betegeknél.
KULCSSZAVAK:­ rheumatoid­ arthritis,­ biológiai­ terápia­ vs.­
DMARD,­klinikai­hatékonyság,­radiológiai­progresszió
COMPARATIVE­ASSESSMENT­OF­ THE­ EFFICACy­OF­BIOLOGI-
CAL­THERAPIES­AND­TRADITIONAL­DMARDS­IN­RHEUMATOID­
ARTHRITIS­PATIENTS­IN­HUNGARy:­THE­FIRST­RESULTS­OF­THE­
ABRAB­STUDy
Within­ the­ABRAB­study­ (Assessment­of­Biologics­ in­Rheu-
matoid­Arthritis­ in­Budapest),­groups­of­adult­patients­with­
early­and­late­RA­who­were­treated­with­biological­therapies­
were­compared­with­early­RA­patients­treated­with­traditional­
DMARDs,­based­on­their­control­ results­every­ three­months­
following­the­first­12­months­of­their­treatment­in­the­National­
Institute­ for­ Rheumatology­ and­ Physiotherapy­ (ORFI).­ Clini-
cal­activity­(DAS28),­functional­status­(HAQ-DI),­improvement­
compared­ to­ the­ initial­ status,­ the­ achieved­ EULAR­ thera-
peutic­responses­and­the­ratio­of­DAS28­remission­and­low­
disease­activity­(LDA)­were­analysed­and­compared.­The­one­
year­ radiological­ progression­ and­ differences­ thereof­ were­
analysed­using­the­Sharp­score­modified­by­van­der­Heijde,­
and­also­the­possible­differences­between­the­halting­of­ra-
diological­ progression­ and­ the­ development­ of­ rapid­ radio-
logical­progression.­
Disease­ activity­ and­ functional­ status­ showed­ significantly­
lower­results­in­every­patient­group­at­all­visits,­compared­to­
their­ initial­values,­with­significantly­better­ improvement­of­
disease­activity­at­the­majority­of­visits­in­the­group­treated­
with­biological­agents.­This­advantage­could­not­be­observed­
in­ the­ functional­ status.­ No­ significant­ difference­ could­ be­
observed­in­the­ratio­of­patients­achieving­remission­or­low­
disease­ activity­ and­ good­ or­ moderate­ EULAR­ therapeutic­
responses,­ but­ significantly­ less­ patients­ showed­ unsatis-
factory­ therapeutic­ response­ in­ the­ biological­ therapy­ late­
RA­group.­The­inhibition­of­radiological­progression­was­sig-
nificantly­better­in­the­biological­therapy­group,­first­of­all­in­
the­early­RA­patients.­This­significantly­increased­efficiency­
could­be­observed­both­in­radiological­non-progression­and­
in­avoiding­rapid­radiological­progression.
Based­ on­ our­ study­ we­ can­ conclude­ that­ –­ although­ de-
creased­diseases­activity­was­not­significantly­better­in­the­
biological­ therapy­ group,­ compared­ to­ traditional­ DMARDs,­
the­ slowing/halting­of­ radiological­ progression­was­signifi-
cantly­more­successful,­mainly­in­early­RA­patients.
KEy-WORDS:­ Rheumatoid­ arthritis,­ Biological­ therapies­ vs.­
DMARDs,­Clinical­efficiency,­Radiological­progression
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Bevezetés 
A rheumatoid arthritis (RA) ismeretlen eredetű, im-
munológiai hátterű, krónikus, progresszív sokízüle-
ti gyulladásos megbetegedés. Mind gyakoriságát 
(0,5–1%), mind súlyosságát tekintve kiemelt fontos-
ságú és népegészségügyi szempontból nagy jelen-
tőségű kórkép [1, 2]. Döntően a kéz és a láb kisízüle-
teinek szimmetrikus gyulladását okozva a gyulladá-
sos fájdalom és ízületi mozgáskorlátozottság mellett 
következményes ízületi károsodást és hosszú távú 
jelentős funkcionális állapotromlást eredményez. 
A gyulladás következtében kialakuló porc- és csont-
károsodás miatt létrejövő ízületi destrukció a felelős 
a betegek hosszú távú funkcionális állapotromlá sáért 
és életminőség-csökkenéséért [3, 4]. A porckároso-
dás és a csonteróziók már a betegség korai stádi-
umában kialakulhatnak, rontva a beteg állapotát és 
további kilátásait a megbetegedéssel kapcsolatban. 
A diagnózis felállítása utáni első két évben a betegek 
közel 70%-ánál észlelhetők eróziók [5, 6], számos 
esetben gyorsan progrediáló lefolyással. A  morbi-
ditás fokozódása mellett az utóbbi években egyre 
több a bizonyíték a mortalitás növekedésére is, me-
lyért elsősorban a gyulladás következtében felgyor-
suló érelmeszesedés (kardiovaszkuláris kórképek), 
illetve bizonyos limfoproliferatív megbetegedések 
megnövekedett incidenciája tehető felelőssé [7–9].
A RA kezelésében a betegségaktivitás hatékony 
csökkentése segítségével a betegek funkcionális 
állapota is javul, illetve a betegségre jellemző ízületi 
károsodás mértéke (radiológiai progresszió) lelassul 
vagy megáll. A hagyományos betegségmódosító 
(DMARD) kezelés hatástalansága vagy mellékhatá-
sok jelentkezése esetén kerülhet sor biológiai terápia 
alkalmazására [10]. A nemzetközi klinikai vizsgálatok 
eredményei alapján a biológiai terápia hatékonyabb 
mind a betegségaktivitás csökkentése, mind a funk-
cionális állapot javulása szempontjából [11–17], és 
hatékonyabban gátolja a radiológiai progressziót is, 
mint a hagyományos betegségmódosító kezelések 
[16–20]. Mindezek mellett számos közlemény alap-
ján – szemben a betegségmódosító terápiával – a 
biológiai terápia azon betegeknél is hatékonyan gá-
tolja a radiológiai progressziót, akiknél a betegségak-
tivitás nem csökkent megfelelő mértékben [21–24]. 
A terápiás időablak ismeretében feltételezzük, hogy 
korai RA-ben az alkalmazott biológiai terápia jelentő-
sebb mértékben csökkenti a radiológiai progresszi-
ót a betegségmódosító terápiához képest. Kérdés, 
hogy ugyanez a hatás észlelhető-e régóta fennálló, 
ún. késői RA-ben is?
A nemzetközi klinikai gyógyszervizsgálatok ered-
ményeinek ismerete mellett fontos a nem válogatott 
betegpopuláció rutin klinikai körülmények közötti ke-
zelési eredményeinek ismerete és összehasonlítása. 
Ilyen, a biológiai és a hagyományos betegségmódo-
sító terápiát a klinikai eredmények mellett a radio-
lógiai progresszió értékelésével is összehasonlító 
vizsgálat magyarországi beteganyagon eddig még 
nem történt.
Beteganyag és módszerek
Az ABRAB-vizsgálat (Assessment of Biologics in 
Rheumatoid Arthritis in Budapest) keretein belül az Or-
szágos Reumatológiai és Fizioterápiás Intézetben (ORFI) 
gondozott felnőtt (>18 év) RA-es betegek különböző cso-
portjainak terápiás eredményeit értékeltük és hasonlítottuk 
össze. A diagnózis felállítása a 1987-es ACR kritériumok 
alapján történt [25]. A betegek egyik csoportja (n=51) a 
vizsgált periódus alatt kizárólag hagyományos betegség-
módosító (DMARD; disease modifying antirheumatic drug) 
kezelésben részesült. A betegek másik csoportja (n=106) 
a vizsgált periódus alatt folyamatos és azonos biológiai 
terápiában részesült, megelőző betegségmódosító keze-
lést minden beteg kapott. A betegségmódosító terápiás 
betegcsoport kizárólag korai RA-es betegeket tartalma-
zott [26], akiknél a diagnózis felállítása és a terápia kez-
dete között eltelt idő két évnél kevesebb volt. A biológiai 
terápiás betegeknél a diagnózis felállítása és az értékelt 
biológiai terápiás periódus kezdete között 8,1 (±7,1) év telt 
el. A  biológiai terápiás betegeket két külön csoportként 
értékeltük: korai RA-es (n=30) és késői RA-es (n=76) bete-
gekre osztva, és úgy hasonlítottuk össze a betegségmó-
dosító terápiával kezelt korai RA-es betegekkel. A kezdeti 
betegségaktivitás minden betegcsoportban magas volt 
(DAS28>5,1). A betegek kiindulási adatait az I. táblázat 
tartalmazza.
A betegségmódosító terápiás betegcsoportban a be-
tegek 78,5%-a monoterápiát, 21,5%-a kombinált beteg-
ségmódosító terápiát kapott. Methotrexat-terápiában, 
mono-, illetve kombinált formában 87,2%-uk, míg ki-
egészítő kortikoszteroid terápiában 39,2%-uk részesült 
(2–4 mg metilprednizolon/nap). A biológiai terápiás korai 
RA-es csoportban a betegek 93,3%-a TNF-alfa-gátló ke-
zelésben, míg 6,7%-a B-sejt-gátló anti-CD20-terápiában 
részesült. A betegek 56,7%-a kiegészítő betegségmódo-
sító terápiát is kapott, kortikoszteroid-terápiában 36,7%-
uk részesült (2–4 mg metilprednizolon/nap). A biológiai 
terápiás késői RA-es csoportban a betegek 82,9%-a 
TNF-alfa-gátló kezelésben, 7,9%-a IL-6 receptor-ellenes 
antitest, illetve 9,2%-a B-sejt-gátló anti-CD20-terápiában 
részesült. A betegek 68,4%-a kiegészítő betegségmódo-
sító terápiát is kapott, kortikoszteroid terápiában 28,9%-
uk részesült (2–4 mg metilprednizolon/nap).
A betegségmódosító terápiás és biológiai terápiás be-
tegcsoportok kezelésének első 12 hónapját értékeltük. 
Ezen belül háromhavonkénti vizit kapcsán kerültek meg-
határozásra a DAS28 betegségaktivitási index [27] számo-
lásához szükséges paraméterek – duzzadt ízületek száma 
(SJC – swollen joint count), nyomásérzékeny ízületek szá-
ma (TJC; tender joint count), vörösvértest-süllyedés (We), 
a beteg értékelése a betegségaktivitásról 100 mm-es vi-
zuális analóg skálán (PGA; patient’s global assessment 
of disease activity) –, illetve sor került az EULAR terápiás 
válasz [28, 29] és a funkcionális állapot rögzítésére is 
(HAQ-DI; Health Assessment Questionnaire – Disability 
Index) [30]. Emellett meghatározásra került a kiindulási 
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rheumatoid faktor (RF) és az anti-ciklikus citrullinált peptid 
(a-CCP) értéke is. A betegeknél két különböző időpontban 
antero-posterior irányú összehasonlító kéz- és lábrönt-
genfelvétel készült a kezdeti radiológiai score és a radioló-
giai progresszió meghatározása céljából.
Mindegyik csoportnál külön értékeltük minden viziten a 
DAS28 és a HAQ-DI átlagok változását a kiindulási átlag-
értékhez képest, illetve összehasonlítottuk a betegségmó-
dosító terápiás és a kétféle biológiai terápiás csoporton 
belüli változások mértékét is. Vizsgáltuk, hogy a különbö-
ző terápiás csoportok esetén a különböző viziteken a be-
tegek milyen arányban érték el a DAS28 szerinti alacsony 
betegségaktivitást (LDA; low disease activity; DAS28 ≥2,6 
és ≤3,2), illetve a DAS28 szerinti remissziót (DAS28<2,6).
Minden viziten értékeltük a betegek által elért EULAR 
terápiás válaszok százalékos arányát. Az EULAR terá-
piás válasz a két különböző időpontban meghatározott 
DAS28 betegségaktivitás közötti különbséget két szem-
pontból veszi figyelembe: egyrészt értékeli az elért ab-
szolút DAS28-at, másrészt ezzel együtt figyelembe veszi 
a javulás relatív mértékét is. Ennek megfelelően megkü-
lönböztetünk jó, mérsékelt és rossz terápiás választ. A jó 
terápiás válasz feltételezi, hogy a DAS28 értéke 3,2 vagy 
az alá került, és a kezdeti DAS28 értékhez képest több 
mint 1,2 a DAS28 javulása. Rossz terápiás válasz esetén 
a DAS28 változása vagy nem több mint 0,6, vagy 0,6-tól 
1,2-ig terjed, de a végső DAS28 érték nagyobb, mint 5,1. 
Minden egyéb esetben a beteg mérsékelt terápiás választ 
ad a kezelésre.
A két különböző időpontban készült antero-posterior 
irányú összehasonlító kéz- és lábröntgenfelvételeket a 
van der Heijde által módosított Sharp-módszer (vdH/S) 
alapján egy radiológus (M. A.) és egy-egy reumatológus 
(J.  P., B. J.) egymástól függetlenül értékelte, majd kon-
szenzus alapján pontozta [31]. A röntgenfelvételek digitali-
zált formában, random sorrendben, a felvétel időpontja és 
a beteg terápiájának ismerete nélkül kerültek értékelésre. 
A van der Heijde által módosított Sharp-módszer mindkét 
kézen és lábon kiemelt ízületeket értékel az erózió mérté-
ke (0–5) és a résszűkület foka (0–4) szempontjából. Minél 
nagyobb az erózió mértéke és a résszűkület foka, annál 
magasabb értékű a pontszáma. Az ízületenként kapott 
pontszámok összege adja meg a végső értéket (0–448). 
A kiindulási radiológiai score mellett a két különböző idejű 
score különbségeként határoztuk meg az egyéves radio-
lógiai progresszió mértékét. A röntgenfelvételek rutin klini-
kai körülmények között készültek, a két felvétel készítése 
között eltelt átlagos idő 17,2 (±7) hónap volt. A radiológiai 
progressziót lineárisnak tekintve értékét elosztottuk a két 
röntgenfelvétel ideje között eltelt hónapok és az egy évnek 
megfelelő 12 hónap hányadosával, és így származtattuk 
az egyéves radiológiai progressziót. A kiindulási score és 
a radiológiai progresszió mértéke mellett néztük azon be-
tegek százalékos arányát is, akiknél egyáltalán nem volt 
radiológiai progresszió (vdH/S=0 U/év), illetve akiknél 
rapid radiológiai progressziót észleltünk (vdH/S≥5 U/év) 
[32–34]. 
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Betegségmódosító terápia
(n=51)
% v. átlag (SD)
Biológiai terápia korai RA  
(n=30)
% v. átlag (SD)
Biológiai terápia késői RA  
(n=76)
% v. átlag (SD)
Kor (év) 60,5 (13,9) 54,4 (12,8)* 53,2 (15,8)*
Női nem 86,2% 80% 81,6%
RF-pozitivitás 70,6% 56,7% 78,9%
a-CCP-pozitivitás 74,5% 70% 78.9%
DAS28 6,1 (0,9) 6,3 (0,9) 6,4 (0,9)
TJC 13,5 (6,7) 13,6 (7,6) 14,9 (6,1)
SJC 7,4 (5,9) 9,5 (5,2) 9,8 (5,5)*
PGA (VAS) 64,8 (18,1) 63,7 (19,7) 72,5 (18,3)
We (mm/h) 42,7 (22,5) 45,2 (30,2) 39 (23,3)
CRP (mg/l) 26,6 (28,1) 38 (44,1) 20,1 (22,8)
HAQ-DI 1,5 (0,7) 1,6 (0,7) 1,6 (0,6)
vdH/S 41,7 (41,7) 48,1 (27,6) 130,1 (82,3)***
*: p<0,05 a betegségmódosító terápiás csoporttal összehasonlítva
***: p<0,001 a betegségmódosító terápiás csoporttal összehasonlítva
(RF: rheumatoid faktor, a-CCP: anti-ciklikus citrullinált peptid antitest, DAS28: disease activity score 28, TJC: tender joint count – 
nyomásérzékeny ízületek száma, SJC: swollen joint count – duzzadt ízületek száma, PGA (VAS) patient’s global assessment of disease activity 
– beteg értékelése az ízületi aktivitásról 100 mm-es vizuális analóg skálán, We: vörösvértest-süllyedés, CRP: C-reaktív protein, HAQ-DI: Health 
Assessment Questionnaire – Disability Index, vdH/S: van der Heijde által módosított Sharp score)
I. táblázat. A vizsgálatban részt vevő betegcsoportok kezdeti demográfiai, szerológiai, betegségaktivitási, 
funkcionális és radiológiai paraméterei
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Mind a betegségmódosító, mind a biológiai terápiás 
csoportnál olyan független paramétereket próbáltunk 
meghatározni, melyek a kezdeti HAQ-DI értékével és vál-
tozásával korrelációban lehetnek. Az itt vizsgált paramé-
terek közé tartozik az a-CCP- és RF-pozitivitás, a kezdeti 
nagyízületi érintettség fennállása, a kezdeti DAS28, We, 
CRP, SJC és TJC értéke és változásuk a kiindulási érté-
kekhez képest a további vizitekkel összehasonlítva. Egy-
éves radiológiai progresszió (vdH/S>0 U/év) és rapid ra-
diológiai progresszió (vdH/S≥5 U/év) esetében a követke-
ző független paraméterekkel való összefüggést vizsgáltuk: 
a-CCP- és RF-pozitivitás, kiindulási DAS28 és változása 
a kiindulási értékhez képest a további vizitekkel összeha-
sonlítva, a kiindulási magas HAQ-DI (≥0,5) és fennállása a 
további viziteken, a kiindulási magas We (>20 mm/h) és 
magas CRP (>5 mg/l), illetve a vizsgált periódusban való 
folyamatos fennállásuk.
A betegek adatainak adatbázis-kezelése SAS 9.1.3 
kliens-szerver segítségével történt. A minták illesztése 
és az elemzések R statisztikai programcsomaggal, illetve 
Graphpad Prism 5 és Medcalc 12.2.1.0 szoftverek segít-
ségével kerültek feldolgozásra. A minták összehasonlítása 
Dunnett’s Multiple Comparison-teszttel történt, a t-próbák 
esetében Student’s t-tesztet, illetve Mann-Whitney-tesztet 
alkalmaztunk.
Eredmények
A betegségaktivitás csökkenése
A betegségaktivitás átlagos csökkenése szignifi-
káns volt mindegyik terápiás csoport esetén, a kez-
deti DAS28 átlagok és a további viziteken értékelt 
DAS28 átlagok közötti különbséget nézve. A soron 
következő vizitek között egymáshoz képest további 
szignifikáns javulás már nem volt észlelhető (1. ábra). 
A változás mértékét nézve a korai RA-es biológiai 
terápiás betegcsoportoknál a 0–6. hó és 0–9. hó 
esetén, míg a késői RA-es biológiai terápiás beteg-
csoportnál minden viziten szignifikánsan nagyobb 
javulás volt észlelhető a kezdeti DAS28 átlagokhoz 
képest, mint a betegségmódosító terápiás csoport-
nál (2. ábra).
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2. ábra. A DAS28 átlagok változásának mértéke a kezdeti átlaghoz képest a különböző terápiás csoportoknál 
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A DAS28 remisszió és az alacsony betegségaktivitás 
(LDA) elérése
A DAS28 alapú alacsony betegségaktivitás állapo-
tát a biológiai terápiás korai RA-es betegcsoport a 
3. havi vizit kivételével és a biológiai terápiás késői 
RA-es csoport a 9. havi vizit kivételével nagyobb 
százalékban érte el, mint a hagyományos beteg-
ségmódosító terápiával kezelt betegek (3. ábra). 
A remisszió elérése szempontjából a biológiai terá-
piás korai RA-es betegcsoport a 3. és 12. havi vizit 
kivételével, a biológiai terápiás késői RA-es csoport 
a 3., 6. és 12. havi vizit kivételével nagyobb száza-
lékban érte el, mint a hagyományos betegségmó-
dosító terápiával kezelt betegek, de statisztikailag 
egyik esetben sem volt szignifikáns a különbség 
(4. ábra).
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3. ábra. Az alacsony betegségaktivitás elérésének aránya a különböző terápiás csoportoknál
4. ábra. A remisszió elérésének aránya a különböző terápiás csoportoknál
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Az EULAR terápiás válasz alakulása
A három betegcsoport EULAR terápiás válaszok 
szempontjából történő százalékos összehasonlítása 
során a különböző viziteken számszerűleg két eset 
(0–3. hónap biológiai terápiás korai RA-es csoport 
és a 0–9. hónap biológiai terápiás késői RA-es cso-
port jó terápiás válasz) kivételével mindig jobb terá-
piás eredményt adtak mind a korai RA-es, mind a 
késői RA-es biológiai terápiás csoport betegei, mint 
a hagyományos betegségmódosító terápiában ré-
szesültek, de statisztikailag szignifikáns különbséget 
csak abból a szempontból találtunk, hogy a betegek 
milyen arányban nem adtak jó vagy mérsékelt terá-
piás választ, vagyis kerültek a rossz terápiás válasz 
csoportjába (5. ábra).
A funkcionális állapot javulása
A funkcionális állapot (HAQ-DI) átlagos csökkené-
se a kezdeti HAQ-DI átlagok és a további viziteken 
értékelt HAQ-DI átlagok közötti különbséget nézve 
szignifikáns volt mindegyik terápiás csoport esetén. 
A soron következő vizitek között egymáshoz képest 
további szignifikáns javulás már nem volt észlelhető 
(6. ábra).
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5. ábra. Az EULAR terápiás válaszok elérése a különböző terápiás csoportoknál
(***: p<0,001)
6. ábra. A HAQ-DI átlagok a különböző viziteken a különböző terápiás csoportoknál
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A különböző terápiás csoportok HAQ-DI átlagai-
nak változása a kezdeti vizithez képest számszerű 
különbséget adott a biológiai terápiás korai RA-es 
betegcsoport javára, de statisztikailag szignifikáns 
különbséget a csoportok között nem találtunk 
(7. ábra).
A radiológiai progresszió változása
Az egyéves radiológiai progresszió (vdH/S U/év) a 
hagyományos betegségmódosító terápiával kezelt 
betegcsoportnál 3,11(±3,4) U/év (95%CI 2,152–
4,066), a biológiai terápiás korai RA-es betegcso-
portnál 0,71(±1,2) U/év (95%CI 0,215–1,148), míg 
a biológiai terápiás késői RA-es betegcsoportnál 
1,72 (±3,3) U/év (95%CI 0,965–2,481) volt. A be-
tegségmódosító és a biológiai terápiás korai RA-es, 
illetve késői RA-es betegcsoport között a radiológiai 
progresszió szempontjából szignifikáns különbséget 
találtunk (8. ábra).
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7. ábra. A HAQ-DI átlagok változásának mértéke a kezdeti átlaghoz képest a különböző terápiás 
 csoportoknál
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8. ábra. Az egyéves radiológiai progresszió értéke a különböző terápiás csoportoknál
betegségmódosító 
terápia
vdH/S (U/év)
biológiai – 
korai RA
biológiai – 
késői RA
0,00
–0,10
–0,20
–0,30
–0,40
–0,50
–0,60
–0,70
–0,80
70 
A II. táblázatban látható, hogy a betegségmódosító 
terápiás betegcsoporttal szemben a biológiai terá-
piás korai RA-es és késői RA-es betegcsoportnál 
szignifikánsan több betegnél észleltünk radiológiai 
non-progressziót (delta vdH/S=0 U/év) és szignifi-
kánsan kevesebb betegnél találtunk rapid radioló-
giai progressziót (vdH/S≥5 U/év). A biológiai terá-
piás korai RA-es betegcsoportnál rapid radiológiai 
progressziót egyáltalán nem találtunk. 
A funkcionális állapottal és a radiológiai progresz-
szióval korrelációban lévő független paraméterek 
vizsgálata
A két betegcsoportnál vizsgált független ténye-
zők közül az összes beteg szempontjából értékelt 
kezdeti funkcionális állapottal (HAQ-DI) mérsé-
kelt erősséggel összefüggőnek találtuk a kezdeti 
DAS28 értéket (Pearson r=0,48, p<0,001), a kez-
deti SJC-t (Pearson r=0,41, p<0,001) és a kezdeti 
TJC-t (Pearson r=0,46, p=0). A HAQ-DI változá-
sával gyenge, illetve mérsékelt erősséggel össze-
függőnek találtuk a DAS28 változását a kiindulási 
vizithez képest a különböző viziteken (Pearson 
r=0,29-0,49, p<0,001), a 3. havi vizit kivételével az 
SJC változását (Pearson r=0,23-0,43, p<0,01) és 
a 3. havi vizit kivételével a TJC változását (Pearson 
r=0,19-0,31, p<0,05) a kiindulási vizit értékéhez 
képest.
Az egyéves radiológiai progresszió, illetve a ra-
pid radiológiai progresszió fennállásával összefüg-
gésben a biológiai terápiás csoportnál a minden 
viziten észlelt magas CRP-t (>0,5 mg/l) találtuk na-
gyon erősen korrelálónak (Pearson r=1, p<0,05).
A többi paraméter szempontjából sem a funk-
cionális állapottal, sem a radiológiai progresszió-
val való összefüggés szempontjából nem találtunk 
szignifikáns mértékű összefüggést.
Megbeszélés
Az ABRAB-vizsgálat eredményei a nemzetközi 
vizsgálatokkal megegyezően a kezelt RA-es be-
tegcsoportoknál a biológiai terápia nagyobb haté-
konyságát igazolták a betegségmódosító terápiá-
val szemben. Vizsgálatunkban a betegségmódosí-
tó terápiás és biológiai terápiás csoportoknál mért 
betegségaktivitás-csökkenés közötti szignifikáns 
különbséget a biológiai terápia előnye mellett a 
bio lógiai terápiás betegcsoport magasabb kezdeti 
betegségaktivitása is magyarázhatja, mivel a ma-
gasabb betegségaktivitás mellett a gyulladás haté-
kony gátlása nagyobb betegségaktivitás-változást 
jelenthet. 
Bár a RA kezelésében a terápiás célérték a 
DAS28 remisszió, illetve hosszan fennálló RA-nél 
az alacsony betegségaktivitás [35], ebből a szem-
pontból a biológiai terápiával kezelt betegcsopor-
tok nem mutattak szignifikánsan jobb eredményt. 
Ennek ellenére a radiológiai progresszió mégis 
szignifikáns mértékben lassult, illetve megállt a be-
tegségmódosító terápiás csoporthoz képest.
A funkcionális állapot szempontjából nézve a 
mindhárom betegcsoportnál alkalmazott terápia 
melletti szignifikáns javulás a betegségaktivitás 
csökkenésével párhuzamosnak tekinthető. A HAQ-
DI értékét alapvetően két tényező együttesen adja, 
az ún. reverzibilis és az irreverzibilis HAQ-DI kom-
ponens [36]. A reverzibilis HAQ-DI az a rész, amit a 
megfelelő terápia mellett beálló remisszió elérésével 
a beteg funkcionális állapotában visszanyer, mivel a 
reverzibilis HAQ-DI értékét elsősorban a betegség-
aktivitással járó ízületi érintettség miatt kialakuló ízü-
leti mozgáskorlátozottság és fájdalom adja. Ezt alá-
támasztja azon vizsgálati eredményünk, mely sze-
rint a HAQ-DI értéke és változása korrelál a DAS28, 
ezen belül a TJC és SJC értékével és változásával. 
A remisszió mellett is fennálló funkcionális állapot-
romlás az irreverzibilis komponens, melyet a már 
kialakult radiológiai eltérések okoznak, elsősorban 
a porckárosodás és szubluxáció, kevésbé az eró-
ziók [37]. Mivel a biológiai terápiás késői RA-es be-
tegcsoportnál eleve magasabb kezdeti radiológiai 
score-t észleltünk, ők magasabb kezdeti irreverzi-
bilis HAQ-DI értékkel rendelkezhettek, ami mellett a 
korai RA-es betegségmódosító terápiás csoporttal 
azonos mértékű HAQ-DI javulást a biológiai terápia 
késői RA-ben is jelentős sikerének könyvelhetjük el, 
mivel ez a reverzibilis HAQ-DI komponens nagyobb 
arányú csökkenését jelenti.
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Betegségmódosító terápia Biológiai terápia
korai RA
Biológiai terápia
késői RA
Radiológiai non-progresszió 17,6% 53,3% ** 42,1% **
Rapid radiológiai progresszió 17,6% 0% * 6,6%
*: p<0,05 a betegségmódosító terápiás csoporthoz képest
**: p<0,01 a betegségmódosító terápiás csoporthoz képest 
II. táblázat. A radiológiai non-progresszió (vdH/S=0 U/év) és a rapid radiológiai progresszió (vdH/S≥5 U/év) 
aránya a különböző terápiás csoportoknál
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Számos nemzetközi vizsgálat igazolta már, hogy 
a biológiai terápia hatékonyabban csökkenti a ra-
diológiai progressziót, mint a betegségmódosító 
terápia. Ezt erősítve saját vizsgálatunkban mind a 
késői RA-es, mind a korai RA-es betegcsoportnál 
szignifikánsan nagyobb mértékű volt a radiológiai 
progresszió lassulása, illetve megállásának aránya 
a betegségmódosító terápiás csoporttal szemben 
annak ellenére is, hogy a biológiai terápiás beteg-
csoportok, a hazai beválasztási kritériumok alapján 
eleve a betegségmódosító terápiára nem megfele-
lően reagáló, nehezebben kezelhető, agresszívabb 
betegséglefolyású, magasabb betegségaktivitású 
betegekből álltak. A biológiai terápiás késői RA-es 
betegcsoport eleve magasabb kezdeti radiológiai 
score-ja ugyanakkor feltételezi, hogy a progresszió 
a továbbiakban biológiai terápia nélkül sem haladt 
volna előre olyan mértékben, mint a betegségmó-
dosító terápiával kezelt korai RA-es betegcsoport-
nál. A biológiai terápiás korai RA-es betegek ilyen 
irányú analízise viszont megerősíti a biológiai terá-
pia előnyét a radiológiai progresszió gátlásában. 
Összességében elmondhatjuk, hogy a biológiai 
terápia mellett a radiológiai progresszió lassítása/
megállítása korai RA-es betegek esetén hatéko-
nyabb, mint az előrehaladottabb állapotú késői 
RA-es betegeknél, akiknél szintén észlelhető a be-
tegségmódosító terápiás csoporthoz képest szig-
nifikánsan nagyobb radiológiai progressziógátlás. 
A radiológiai progresszió gátlása annak ellenére 
is hatékonyabb, hogy a DAS28 remisszió és ala-
csony betegségaktivitás elérése szempontjából a 
biológiai terápiás csoportok nem adtak jobb ered-
ményt. Ez megfelel az irodalmi adatoknak is, mi-
szerint a radiológiai progresszió lassul azon bioló-
giai terápiával kezelt betegeknél is, akiknél a klinikai 
betegségaktivitás nem csökkent megfelelő mérték-
ben [21–24]. 
Az irodalomban számos közlemény foglalko-
zik a terápiás időablak fogalmával RA-ben, ennek 
alapján feltételezzük, hogy a minél korábbi, minél 
agresszívabb kezelés a betegség lefolyását jelen-
tősen megváltoztatja, progresszióját lassítja/megál-
lítja. Egyre több adat szól a korai agresszív terápia 
egyértelmű klinikai és radiológiai előnyeiről [38, 39]. 
Vizsgálatunk alapján a korai RA-es betegek bioló-
giai terápiája előnyösebb volt, mint késői RA-ben 
alkalmazva. 
A vizsgálati eredmények értékét csökkenti, hogy 
az egyéves radiológiai progresszió számításánál 
a 12 hónaptól eltérő időintervallumban készült is-
mételt röntgenfelvételek esetén a radiológiai prog-
ressziót lineárisnak tekintve a progresszió értékét 
időarányosan módosítottuk. A radiológiai progresz-
szió ütemével kapcsolatban az irodalomban eltérő 
adatokat találhatunk, de a radiológiai progresszió 
kezdeti betegévekben lévő nagyobb mértéke mel-
lett lineáris változásról is számolnak be közlemé-
nyek [40]. A vizsgálat statisztikai erejét csökkenti 
a csoportok közötti eltérő betegszám és a korai 
RA-es biológiai terápiás betegek relatíve alacsony 
száma. A biológiai terápiával kezelt – elsősorban 
korai RA-es – betegek követésével a jövőben az 
esetszám tovább nőhet.
Összefoglalás
Összefoglalóan elmondhatjuk, hogy a biológiai te-
rápia hatékonyabbnak bizonyult a hagyományos 
betegségmódosító kezeléshez képest a betegség-
aktivitás csökkentésében, még ha ez a korai és 
késői RA-es betegeket tartalmazó csoportnál sem 
eredményezett szignifikánsan jobb arányokat a 
remisszió és az alacsony betegségaktivitási állapot 
elérésében. Annak ellenére, hogy a terápiás célér-
téket kezelt betegeink nagy részénél nem tudtuk el-
érni, a radiológiai progresszió gátlása eredményes 
volt, nemcsak a korai, hanem a késői RA-es bete-
gek biológiai terápiájával is.
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